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Aus dem Universit~ts-Laboratorium ftir medizinische Chemic 
und'experiment. Pharmakologie zu KSnig'sberg 0./P. 
Weitere Studien tiber Cantharidin und Cantharidin-Immunit~t 
(nebst einigen Bemerkungen 
zur Wirkung des Mutterkorns auf den Hahnenkamm.) 
Von 
A lexander  ~.l l inger. 
(Mit Tafd IV). 
I. Das Verha l ten  der  Ige l  gegen Canthar id in .  
Im 45. Bande dieses Arehivs habe ich tiber Versuche beriehtet, 
in welehen eingehender, als es vorher gesehehen war, das Verhaltea 
der Igel gegen das Gift der spanisehen Fliegen geprtift war. Das 
wesentliehe Resultat war der Naebweis, da$ die Igel gegeniiber 
dem sicher resorbierten 0antharidin sieh hochgradig resistent er- 
wiesen, daft aber der Unterschied in der Wirkung beim empf~tng- 
lichen und beim resistenten Tiere nut ein quantitativer war: wurden 
einem Igel ausreiehend grof~e Dosen des Giftes zugeftihrt, so erkrankte 
er unter den Erseheinungen der h~tmorrhagisehen R phritis und ging 
zu Grunde wie die empfindliehen Tiere nach kleineren Mengen. 
Eigenartig waren die Wirkungen, welehe mittlere Gaben des 
Gifts auf die Igelniere hervorriefen. Raeh Einverleibung yon zwei 
bis drei Dosen an auf einandcr folgenden Tagen entwiekelte sieh 
allmghlich der Zustand einer ehronisehen Nephritis, tiber deren Aus- 
gang ieh in der ersten Mitteilung welter zu beriehten versprach 
Das sell im folgenden gesehehen zugleieh mit der Mitteilung weiterer 
Untersuehungen, die ich vet mehreren Jahren racist mit Herrn 
J. Sussn i tzky  zusammen tiber das Verhalten der Hiihner gegen 
0antharidin angestellt habe. 
Von den Versuehstieren der ersten Abhandlung 1)waren zur Zeit 
des Absehlusses noeh vier am Leben. 
1) E l l inger ,  Arch. f. experiment. Path. u. Pharm. 45, 90. 
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Ige l  I (Versueh I), weleher im ganzen 0,143 g Cantharidin sub- 
kutan an 12 Tagen erbalten hatte, nahm trotz dieser Sehiidigungen yon 
dem Anfangsgewicht 405 g (28. Mai) bis auf 920 g (21. September) 
zu. Bis zu dem am 7. Oktober erfolgten Tode sank dann das Gewieht 
auf 808 g. Die letzte Injektion war am 25. Juni ausgeftihrt. Eine Aus- 
scheidang yon Eiweil], die fiber die im normalen Igelharn fast ausnahms- 
los auftretenden Spuren hinausging, war yore 19. Juli an naehweisbar. 
Am 9. September wurden hyaline Cylinder gefunden. AlmRblieh ver- 
mehrte sich die ausgesehiedene Eiweii]menge~ neben den hyalinen 
Cylindern fanden sich aueh granulierte und Epitheleylinder sowie ver- 
einzelte rote Blutk0rperchen. 
Die Sekt ion  ergab makroskopisch keinen eharakteristisehen Be- 
fund. Der mikroskopisehe Befund in der Niere wird unten im Zusammen- 
hang mit den andern Fallen besprochen werden. 
Der Ige l ,  welcher zu Versueh  V und VI diente, hatte auf eine 
intraveniise Injektion yon 0,02 g Cantharidin am 1 t. Juli weder mit 
Eiweil]ausseheidung noeh mit Gewiehtsabnahme reagiert. Er wog an- 
fangs 770 g, am 17. Juli 835 g. Am 18. Juli erhielt er 8 cg, am 19. 
4 eg und am 20. :~ cg Cantharidin im Futter, worauf zun~tchst eine 
betraehtliche Eiweifiauseheidung erfolgte. Diese wurde nach kurzer 
Remission allmiihlieh immer starker. Cylinder wurden anfangs gar nicht 
odor sehr spiirlieh gefunden~ das Gewicht nahm langsam zu nnd erreiehte 
am 19. September mit 966 g sein Maximum. Von dieser Zeit an wurde die 
Eiweil]ausscheidung so stark, daI~ der Harn bei tier Kochprobe im Re- 
agenzglase rstarrte, die hyalinen Zylinder mehrten slob, es traten auch 
granulierte und Epitheleylinder auf. Am 3. November wurden zuerst 
rote Blutkiirperehen im Harn naehgewiesen, am 8. :November starb das 
Tier, naehdem das Gewicht allmi~hlieh auf 650 g gesunken war. Die 
letzten Tage lag das Tier apathiseh, fast aufgerollt, mit ausgestreekten 
Beinen im Kafig, ohne auf Geritusche zu reagieren. 
Sekt ionsbefund:  Hautiideme sind nieht nachweisbar. Fettpolster 
mligig entwiekelt. Bei Eriiffnung der Bauchh i ih le  fMlt die prall ge- 
ffillte rot sehimmernde Harnb lase  ins Auge, welche die Diirme naeh 
oben gedr~ngt hat. Der Blase liegt ein Tell des groBen :Netzes auf, 
das :Netz selbst ist triibe und mit der Blase tells verklebt, tells durch 
ganz feine Bindegewebsstrange verwaohsen..~In der Bauehhiihle finder 
sieh wenig blutig gefarbte Flfissigkeit. Das tibrige Peritonenm, nament- 
lieh die Darmserosa ist blank, spiegelnd. P leura  und Per ieard  sind 
frei yon Flfissigkeit. In beiden Lungen kleinere und griigere Blutungen~ 
die Unterlappen teilweise atelektatiseh. Herz  fiillt dutch stark ent- 
wickelte Muskulatnr des linken Ventrikels aufi Wanddieke 4 ram. - -  
Mi lz  normal. Die :Nieren zeigen fleekig bunte Zeiehnung naeh aui~en 
und auf der Schnittfliiche. Die Glomeruli springen als deutliche PUnkt- 
chen vor. Die Kapsel liigt sich leieht abziehen. Rindensubstanz nieht 
vermindert. B lasensch le lmhaut  dunkelrot: Blutungen bis zu Pfennig- 
gri/ite. In der Blase blutiger trfiber Harn mit reiehlichem Bodensatz 
yon Epithelien, roten Blutk~irperehen, verhi~Itnismi~$ig wenig Leukoeyten 
nnd viol krfimelige Massen. Hoden normal. Leber  zeigt deutliehe 
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Acinizeiehnung~ etwas gelblieh gefleckt. Magen-Darmkana l  normal 
his anf kleine i~ltere Blutungen im Magen. 
F r i sch  untersucht zeigt die N iere  nnter dem Mikroskop  sehr 
starke Verfettung der Epithelien der gewundenen Harnkanitlehen, 
Hyper~imie der Glomeruli~ um die glomeruli feine Bindegewebsstr~inge. 
Der  Ige l  des Versuehs  VIII yore Anfangsgewieht 660 g reagierte 
auf die gleiehen Dosen Cant'haridin im Futter 7welehe yore 8. bis 10. August 
gereieht wurden~ hinsiehtlieh der Albuminurie etwa ebenso wie der 
vorige~ aber mit starkerer Gewiehtsabnahme. Am 20. August wog er 
595 g~ yon da an nahm er zu, his er am 1. September das Gewieht 
723 g erreiehte. Im September hielt die miitiige Ausseheidung yon 
EiweiB ohne Zylinder an. Das Gewieht sehwankte zwisehen 720 und 
650 g. Im 0ktober wurde sehr viel reiehlieher Eiweiii ausgeschieden, 
am 8. 0ktober fanden sieh zum erstenmale mehrere hyaline Cylinder 
und einige rote BlutkSrperehen. Das Gewieht sank his Ende Oktober 
auf 565 g. Im Sediment raten zu den hyalinen Cylindern zahlreiehe 
granulierte und Epitheleylinder~ weil]e und rote Blutkiirperchen hinzu. 
Am 9. November wog der Igel 500 g; er wurde in einen kalten Keller- 
raum verbraeht~ damit er dort den Wintersehlaf hielte. Am 7. Dezember 
wurde  er tot gefunden. 
Die Sekt ion  ergab aul~er einer mi~l]igen Hyperiimie der Lungen 
bis auf den Nierenbefund niehts Anormales. Die N ieren  waren bunt 
gezeiehnet. Die Kapsel lieI~ sieh gut abziehen. Im frisehen mikro- 
skopisehen Pri~parat land sich Fett in kleinsten und griifieren Tr~ipfehen 
in den Epithelien der Tubuli eontorti~ Bindegewebstreifen um die Glo- 
meruli und vereinzelt Einlagerungen yon Kalk. 
Der Befund in den mit Alkohol oder Sublimat gehiirteten und mit 
H~imatoxylin-Eosin ge f i i rb ten  Pr i iparaten  yon N ierensehn i t ten  
war  be i  a l len  3 Versuchst ie ren  ein so ~thnlieher 7 dal~ es geniigt, 
eine Abbildung zu ihrer Veransehauliehung zu geben. Das Bild stellt 
ein Pr~iparat yon Igel VIII dar~ an welehem die pathologisehen Ver- 
iinderungen am ausgeproehensten waren. 
Das Epithel der ttarnkaniilchen namentlieh der Rindensubstanz ist 
zumeist nieht mehr deutlieh gegen das Lumen abgegrenzt. Das Proto- 
plasma ist kifrnig zerfallen~ die Kerne sind zum grol]en Teil nieht mehr 
gut fiirbbar. Im Innern der Kan~lehen finden sich kiirnige und sehollige 
Massen. Das Epithel der Glomeruli st grol]enteils zerstiirt~ der Kapsel- 
raum vielfaeh mit Exsudat erftillt. Am Imponierendsten aber sind die 
Bindegewebsziige, welche die Glomeruli umziehen und das ganze Rinden- 
gewebe durchsetzen. Um die Glomeruli finden sieh an vielen Stellen 
Rundzellenanhaufungen, iiberall zerstreut kleinere Blutungen. 
Bei den drei Versuchstieren hat sich also auf der Grundlage der 
parenehymatSsen E tztindung eine ehronisehe indurative Nephritis 
zu entwiekeln be~onnen. Daf~ die parenehymatSse Entziindung das 
u war~ darf wohl aus den frilher mitgeteilten mikros- 
kopisehen Befunden in den Yersuehen II bis IV angenommen werden. 
Folgezustlinde, wie wit sie in der mensehliehen Pathologie im 
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Anschlu~ an eine chronisehe indurative Nephritis zu sehen gewohnt 
sind, haben sieh bei den Versuehstieren nicht teststellen lassen. Es 
sei denn, da6 man die einmal beobaehtete ungewShnlieh starke Ent- 
wieklung der Herzventrikel-Muskulatur so auffassen will. Die 
Lebensdauer der erkrankten Tiere war zu solchen Beobaehtungen 
aueh wohl zu kurz. 
Die Bedeutung tier erzielten Resul~ate scheint mir darin zu 
liegen, dal~ es meines Wissens zum ersten Male gelungen ist, ex-  
per imente l l  e inen  ehron isah- indurat iven  Entz i indungs -  
proze~ in der Niere durch ein G i f t  zu erzeugen~ hne dal~ 
in grSl~eren Zeitabst~nden das Gift immer wieder yon neuem zugefiihrt 
wurde wie etwa in den Cantharidinversuchen va  A ufrecht~) am 
Kaninehen. Dal~ das im Or~anismus zur~ekgehaltene Cantharidin 
erst allm~hlieh diese Wirkung ausge~bt habe, ist nieht gerade wahr- 
seheinlieh, wenn man bedenkt, da6 an den ersten beiden Versuehs- 
tagea sahan 57 Praz. der eingeftihrten Menge im Harn wieder- 
gefunden wurden und da6 kleinere Dasen wenigstens der normalen 
Igelniere keinen Schaden tun. Plausibler erseheint es, dal~ die ein- 
mal gesetzte Ver~nderung der Niere ahne erneute Wirkung des ein- 
g'eflihrten Gifts die weiteren anatamischen Ver~nderungen im Gefolge 
hat. Wie salehe hranisehe Nephritiden sieh aus akuten Sch~digungen 
entwiekeln kSnnen, hat Panf iek  2) in seinem Meraner Referat tiber 
Morbus Brightii in |iberaus ansehaulieher Weise dargelegt. Ich be- 
gntige mieh damit, auf seine Erkl~run~sversuche hinzuweisen. 
Eine gesonderte Besprechung erfardert naeh das weitere Sehiek- 
sal des Igels aus Versueh u welcher 45 nag Cantharidin in einer 
Dosis intravenSs erhalten hatte un~ dureh sein g~nzliehes Wahl- 
befinden veto 4. Tage naeh der Injektion an am sehlagendsten die 
gro~e Resistenz der Igel gegen alas Gift bewies. 
Dieses Versuchstier zeigte aueh in der langen Folgezeit nie Zeiehen 
einer Nierenerkrankung. Der Harn gab bei der Koehprobe nur die 
geringe Triibung~ die der Ham gesunder Igel fast ausnahmslos zeigt~ 
an einzelnen Tagen blieb aueh diese aus~ Cylinder wurden nie ge- 
funden. Das Gewieht, das am Versuehstage~ dem 17. August~ 908 g 
betragen hatte, stieg im September tiber 1200 g~ nahm w~hrend es 
Monates Ok.tober~ in welchem sich die Fre~lust tier Tiere stets ver- 
mindert~ auf etwa 1100 gab  und hielt sieh mit geringen Sehwankungen 
auf dieser Hiihe, bis er am !3. November zum Wintersehlaf in die Kiilte 
:gesetzt wurde. Leider wurde sein Tod erst einige Tage zu spat (Mitte 
1) &ufrecht, Patholog. Mitteilungen. 2. Heft. Magdeburg 1883. 
2) Verhandlungen d. deutsch, pathol. Gesellsch. 9~ 49. 
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Dezember) festgestellt, um noch ein einwandfreies 8ektionsresultat zu
erhalten. 
Der Versuch mit der intravenSsen Injektion wurde deshalb im 
Sommer i907 wiederholt. 
Einem ]gel yon 778 g wurden 4 cg Cantharidin am 26. Ju|i 1907 
in eine Femoralvene ingespritzt. Das Verhalten war im wesentliehen 
das gleiche wie in dem friiheren Versuch mit dem alleinigen Untersehied~ 
dai] aueh in den ersten auf die Injektion folgenden Tagen keine Cylinder 
und keine fiber das Normale hinaus gehende Eiweifitrfibung efunden 
wurde. Das Gewieht nahm yon 750 g am Tage der Injektion mit 
"kleinen Sehwankangen bis zum 23. Oktober auf 900 g za und betrug 
am 30. ~ovember 770 g. An diesem Tage wurde das Tier durch Ver- 
bluten arts den Carotiden gettitet. Die Sektion sowie die mikroskopisehe 
Untersuehung der frisehen und der gehlirteten 1~ieren ergab durehaus 
normale Verhaltnisse genau so wie bei einem wiihrend der ganzen Be- 
obachtungszeit gleiehzeitig ehaltenen Kontrolltier~ das kein Cantharidin 
erhalten hatte. 
Die grebe Resistenz des Igels g'egen Cantharidin ist also in 
diesem Versuche vollauf best~igt und auch ftir eine lange Beob- 
aehtungszeit (4 Monate) verbiirgt. 
II. Das Verha l ten  der Ht ihner  gegen Canthar id in  
(nach gemeinsam it J. Snssn i tzky  angestellten Versuehen). 
Das Huhn gilt wie der Igel seit langer Zeit als unempfttng- 
lieh gegen Cantharidin. Die Untersuchungen am Huhn aber sind 
no~-v~ie-YTCl~k~er als die iilteren Erfahrungen tiber den Igel. 
Aui~er einer Beobaehtung aus dem Jahre 18131), wonaeh ,,zwei 
Truthtihner wenigstens ein halbes Pfund ebea getSteter und in die 
Sonne zum Troeknen gestellter spaniseher Fliegen ohne Naehteil 
frafien", wtifite ich nut noeh einig'e Versuehe yon Radeek i2 )  an- 
zuftihren. Dieser Autor gibt an, dag Htihner vollst~ndig un- 
empfi~nglieh gegen Ca ntharidin sind, gleiehgtiltig ob es ihnen dureh 
den Magen, das Unterhautzellgewebe oder eine Vene beigebraeht 
wird. Wader Vergiftungserseheinungen traten ein, noah fand sieh 
eine patbologisehe Veri~nderung bei der Sektion. 
Wie die folgenden Versuchsberichte z igen, die im wesentliehen 
nur einen huszug aus der Dissertation des Herrn J. Sussn i tzk i  3) 
1) Teuffels Magazin der Tierheilkunde, Bd. I, S. 3, t813; zitiert nach 
Radecki. 
2) l~adecki, Die Cantharidlnvergiftung. Inaug. Diss. Dorpat 1866. 
3) Sussnitzky, Das Verhalten tier Hiihner gegen Cantharidin. Ein 
Beitrag zur Frage yon der natiirlichen Resistenz der Tiere gegen Gifte. Inaug. 
Diss. Kfnigsberg 1903. 
Weitere Studien tiber Cantharidin und Cantharidin-Immunitat. 429 
darstellen~ bedarf das yon vornhercin unwahrseheinliehe Urteil 
Radeek is  in vielen Punkten der Berichtigung. Dabei soll dem 
Autor das Verdienst unbestritten bleiben, da$ er die Widerstands- 
fithigkeit der Htihner gegen das Gift zuerst sieher gestelIt hat. 
Aber noeh mehr als fiir den ~gel waren bier eingehendere Beobaeh- 
tungen und namentlich die Ergi~nzung tier Autopsiebefunde dureh 
mikroskopisehe Untersuehung'en notwendig: um Klarheit zu schaffen. 
Denu beim Huhn l~tBt die Diag'nose aus den Harnbefunden~ welehe 
bei den Situgetieren wiehtige Sehliisse auf den Zustand der ~ieren 
zul~tfit, fast vollst~tndig im Stich, 
Aus dem vorliegenden Versuehsmaterial seien hier 3 Versuehe 
mit subkutaner und einer mit intravenSser Injektioa ausftihrlich 
wiedergegeben. 
Versueh  I. Huhn. 
Gewicht Da%um in g Bemerkungen 
t t .  Mai 
12, 
~-3, 
14. 
15. 
16. 
17. 
J-8, -~ 
19. 
i790 
1805 
1800 
1830 
1815 
1735 
1815 
1745 
1710 
11 Uhr morgens: 0,02g subkutan am dorsalen Hals. 
• lokalr Reaktion deutlich. 
12 Uhr mittags: nicht ganz 0702 g am ventralen Hals- 
tell injiziert. 
7 Uhr abends 0~01/g. 
10 Uhr morgens 0,03 g. 
10 Uhr morgens 0,03. Von diesem Tage an fri•t das 
ttuhn kaum mehr, zeigt abet sonst auBer Nekrosen 
an den Injektionsstellen nichts Auffallendes. 
|0 Uhr morgens 0,03 g. 
I1 Uhr morgens 0,025 ft. 
Abends unter :Kri~mpfen eingegangen. 
Sekt ion :  Zahlreiche ~ekrosen an den In jekt ionss te l len .  Das 
Fett resp. Muskelgewebe liegt frei. Darm normal bis auf die Cloake, 
wo eine h~morrhagische Entziindung nachweisbar. In der friseh unter- 
suchten ~ iere  finden sich zahlreiehe kleine Fetttr(ipfehen in den Epi- 
thelien der Harnkaniilehen. 
Die mikroskop isehe  Untersuehung der in Sublimat gehitrteten, 
mit H~matoxylin-Eosin gefi~rbten~ sowie der in Flemmingseher Li~sung 
eingelegten 5T i e r e ergab folgendes : Reiehliehe Fettinfiltration der Epi- 
thelien der Harnkaniilchen; die Kapillaren sind strotzend gefiilllt. Zahl- 
reiehe Lumina der l~tngs nnd quer getroffenen Harnkanlilchen enthalten 
scharf kontourierte~ hyaline, eylindrisehe Pfr~ipfe. Die meisten Harn- 
kani~lehen sind mit einer die Farbe des Protoplasma zeigenden~ locker 
]iegenden~ kiJrniffen tells kernhaltigen~ teils kernlosen Masse angeftillt. 
Die Kontouren der Epithelzellen sind verwasehen~ hauptsi~chlieh die dem 
Lumen zugekehrte Zellgrenze. 
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Augenfi~lliger gestalten sieh die Vergiftungserseheinungen wi~h- 
rend des Lebens bei t t i~hnen namentlieh in Folge der Verande- 
rungen am Kamme. 
Versueh IV. Hahn~ 1746 g schwer. 
Am 6. Februar werden um 10 Uhr Vorm. 0~1 g Cantharidin subku- 
tan injiziert. Bald nach der Injektion verf~rben sich die Kammspi tzen  
vom hinteren Ende beginnend allm~thlieh bis nach vorne. 
7, Februar: Gewieht 1650 g. An der Injektionsstelle ist die Haut 
nekrotisch und stSl~t sich ab. 
8. Februar: Gewieht 1603. Der Urin enth~tlt n'eben massenhaften 
roten und weifien Blutkiirperehen zahlreiehe verfettete Epithelien. 
Bis zum 15. Februar nimmt das Gewieht auf 1388 g ab. 
Am 16. Februar beg innen die h in teren  Kammspi tzen  ein- 
zut roeknen.  Das Gewieht nimmt yon da an mit geringen Sehwan- 
kungen bis zum 9. Mitrz auf t764 g zu. Von der Injektionsstelle sttiflt 
sieh ein handtellergro~es Sttick nekrotischer Haut ab. 
13. M~irz: Gewieht 1578 g~ 1l Uhr morgens Injektion yon 0~1 g 
Cantharidin. •aeh 4 Stunden violette Verfitrbung der hinteren Kamm- 
spitzen. Der Kamm ftihlt sieh kalt an. Die Verfiirbung nimmt sicht- 
lieh zu. Naehmittags kann der Hahn sieh nur mtihsam aufreeht er- 
halten. Beim Versueh zu laufen, sehleift er das reehte Bein naeh. Im 
Laufe der Naeht tritt der Tod ein. 
Die Sekt ion  ergab makroskopiseh aul~er der sehon wtihrend des 
Lebens siehtbaren Verftirbunff des Kammes und der Eintroeknung der 
Kammspitzen ur ausgedehnte B lu tungen in den Anfangsteilen des 
Dt inn-  und D iekdarms.  
Mikroskopiseh zeigte die s i e r e friseh starke kiirnige Trtibung und 
zahlreiche Fettrtipfehen innerhalb der Epithelzellen. Am ffehtirteten 
Material war folgendes wahrnehmbar. Die Glomerulussehlingen sind 
prall geftillt, die ,Kapillaren erweitert~ vereinzelt finden sieh aueh rote 
Blutk~rperchen i der Glomerulusseheide und im freien Lumen der Harn- 
kan•lehen. Zahlreiche Lumina enthalten konzentrisrh geschiehtete Kalk- 
konkremente. In den gewundenen Kanalehen mehr als in den geraden 
sind hyaline Cylinder vorhanden. An der Bowmansehen Kapsel flillt 
vielfaeh eine Verdiekung der Wand auf. 
Der Versueh zeigt die grof~e Widerstandsfiihigkeit des Hahns: 
Die ~ewaltiffe Dosis yon 1 De zigramm Cantharidin bewirkt auger 
der Ver~nderunff am Kamm und der lokalen Wirkung nur eine hier 
sehon am ttarnbefund wahrnehmbare Nierensehiidigung und eine 
erhebliehe Gewiehtsabnahme. Aber wie die stetige Zunahme yore 
12. Tage an zeigt, tritt Erholung ein. Daft die Sehadigung in- 
dessen noeh nieht ilberwunden ist 7 beweist der sehnelle Tod naeh 
der Einspritzung der zweiten Dosis yon 01 g naeh 35 Tagen, 
wiihrend bei einem intakten Tiere (Versueh V) 0,15 g erst am 
zweiten Tage den Tod herbeiftihrten. Der Befund an den Bowmaaschen 
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Kapseln scheint darauf hinzuweisen, dal~, ahnlieh wie beim Igel, 
sich allmahlich im Anschlul~ an die einmalige Yerg'iftung eine 
chronisehe Entztindung der ~iere entwickelte. 
Ver~uch VI. Hahn. 
Datum 
27. Febr. 
2S, 
1. M~tr~, 
2, -" 
3. 
4. 
6. : 
7. -" 
9. ; 
10. 
Gewizht 
in g 
1770 
Anfangsgewicht  1770 g. 
1928 
1820 
1694 
Bemcrkungen 
1644 
1603 
1587 
1578 
1505 
1428 
1393 
1372 
1330 
12. 9 1300 
13. ~ 1236 
14. ~ 1217 
15. , 1222 
16. ~ l l88 
17. ~ 1189 
18. ~ 1169 
19. ~ 1180 
20. ~ 1178 
21. : 1183 
22. 1180 
10 Uhr morgens Injection yon 0,(}5 g Canth. Die hin- 
teren Kammspttzen ehmen eine intensiv blauviolette 
Fiirbuag an. 
Die Kammspitzen beginnen einzutrocknea. 10 Uhr morgens 
0,05 injiciert. 
l l  Uhr morgens Injection yon 0,1 Canth. Die Veri%rbung 
nimmt an Intensiti~t zu. 
Parese des rechten Beins. Der Kamm zeigt - -hauptsSeh-  
lioh in der hinteren Part[e - -  noeh sti~rkere Verfiirbung 
and Eintroekaung der Spitze. 
Im hintersten TeiI des Kammes findet sioh eine scharf 
umsohriebene, vtillig eing~troeknete, sohwarze nekrotische 
Stelle yon etwa l cm Breite and 1/2 cm ~She. 10 Uhr 
morgens 0,05 g Canth. injioiert. Naeh der Injection 
ftlhlt sich der Kamm unzweifelhaft kiilter als vorher an. 
10 Uhr morgens Injection yon 0,~ g Canth. Zuniiehst 
keinerlei besonders auffal l ige Allgemeinerseheinungen. 
8tutus um 1 Uhr nachmittags: der Hahn h~lt sieh kaum 
noeh aufreeht; beim Aufstellen kniekt er eln und f~llt 
in sieh zusammen. Naehmittags 3 Uhr: Es gelingt 
nieht, den ~aha aufzuriohten, immer wieder brioht er 
zasammen. 
Der Kamm ftlhlt sioh kalt an. Die hinteren Kammspitzen 
haben eine viel iatensivere Dunkelf~rbung angenommen. 
Das Tier liegt in sioh zusammengekauert und nimmt 
keine Nahruug zu sich. 
Der Znstand ist derselbe geblieben. 
12 Uhr Injection yon 0,05 g Canth. Der Hahn halt si0h 
kaum noeh aufreoht; wenn man ihn attfzustelleu versucht 
and Gehversuehe maohen lal~t, so se~zt er das linke 
Bein normalerweise an, w~hrend er das reohte nach- 
sohleppt and den Boden zuerst mit den Kral[en bertihrt, 
12 Uhr Injection yon 0,05 g Canth. Aus einer Incisions- 
wuade des Kammes treten nur wenige Bluttropfen aus. 
In der Nacht ist das Tier eiagegangen. 
Archly f. experiment. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 58. 29 
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Sekt ionsbefund:  Eine grol3e AbsceghSh le  unterminiert die 
rechte Brustseite veto Brustbein bis zur Halsgegend. Die EShle ist yon 
einer derben Membran ausgekleidet. Links finder sieh ein tiefgehender 
Abseel3 in tier Gegend des Obersehenkels. Ebenso ist die ganze Rtieken- 
seite yon einem ausgcdehntenAbsceg eingenommen. Die 5 Iusku la tur  
ist dtirftig und atrophiseh, yon homogen glasiger Beschaffenheit. Das 
Blut ist fltissig~ nirgends Gerinnsel. Das Herz  ist klein und schlaff. Im 
linken Ventrikel finden sich nahe der Herzspitze drei kleinerbsengroge, 
braunrote, warzenfSrmige W u e h e r u n g e n, die mit ihrer Basis zicmiieh 
festaufsitzend~ frei in das Lumen hineinragen. Hoden und Milz auger- 
ordentlieh reduciert~ Leber  verkleinert. N ie re  verkleiner b blal~grau, 
auf dem Durchsehnitt rtlbe. Im Darm zahlreiehe Blutungen haupt- 
s~ichlieh im Anfangsteil des Dtinndarms und im Dickdarm. Der Kamm 
ist auffallend blutleer; auf dem Durehschnitt (lurch eine Kammspitze 
grenzt sieh die schwarze, eingetroeknete nckrotische Partie seharf yon 
ihrer Umgebung ab. Die Lunge zeigt auf ihrer Oberfl~iche und ihrem 
Durchschnitt normale hellrosa F~irbung. Bei Druek auf die Sehnittflache 
entleert sich eine sehaumige serSse Fltissigkeit. Die grOl~eren B r o n eh i e n 
sind mit einer sehleimig-eitrigen Fltissigkeit angeftillt. 
Die mikroskopiSehe Untersuchung des Herz th  rom bus ergab~ dab 
er yon reiehem Bindegewebe durchwaehsen ist~und zahlreiehe gelb% stark 
liehtbrechende Pigmentk~igelehen th~ilt. 
M ik roskop iseher  N ierenbefund:  Die Epithelien der Itarn- 
kanNchen zeigen verkleinert% z. T. sehleeht f~rbbare Kerne. An ein- 
zelnen Stellen ist das Bindegewebe verdiekt. Die Capillaren sind strotzend 
geftillt. Die Glomeruli erseheinen deutlieh verkleinert, die Kapselwand 
ist stark verdickt und in der Olomerulusseheide finden sigh einzelne rote 
und weil3e BlutkSrperehen. 
Im Versuch VI offenbart sich zum erstenmale bei der Sektion 
die thrombosierende Wirkung dcr grol~en Cantharidindosen i dem 
Befund eines tterzthrombus. Diese Beobaehtung war keine ver- 
einzelte. Anch im Versuch III~ dessert Einzelheiten in der Disser- 
tation yon S ussn i tzk i  beschrieben sind, f and sich bei der Sektlon 
Bin wandst~ndiger Thrombus im reehten Ventrikel, eine Verstopfung 
zahlreicher LungengefMSe bis in die kleinsten Verzweigungen und 
das gleiehe Bild in der Leber und Milz. 
Den Verlauf einer ziemlich aent zum Tode fahrenden Ver- 
giftung nach in t ravenSser  In jec t ion  sehildert das folgende 
Protokoll. 
Versuch VII. Hahn: Gewieht 2300 g. 
Am 1. August 1l Uhr vormittags werden 0705 g Cantharidin in die 
IIauptvene des linken Fltigels eingespritzt. Gegen Ende tier Operation 
tritt starkes Oseillieren tier gesamten Muskulatur auf. Wenige Minuten 
nach der Injection sinkt die Temperalur dcr sich dunkelblau f~trbendea 
hinteren Kammspitzen. Sie ftihlen sieh erheblich k~tlter an als die rot 
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aussehenden vorderen. - -  Das Tier ist sehr matt, sehliel3t oft die Augen~ 
der Kopf ist auf die Brust gesunken, die Atmung ist stark besahleunigt 
und foreiert. Die dunkelviolette Verf~rbung dehnt sieh allm~hlieh iiber 
den ganzen Kamm aus. Um I Uhr erfolgt aus der Cloake eine Dejektion 
v0n dtinnfltissigem Inhalt~ der reiehlich Schleim und Blnt enth~lt. Der 
Hahn sieht elend aus und nimmt keine Nahrung zu sieh. - -  5 Uhr nachm. 
Das Tier steht unsicher auf den Beinen und l~igt die Fliigel h~ngen. 
In der Nacht erfolgt der Ted. 
Die Sekt ion  ergab folgendes: Der Kamm ist in seiner ganzen 
Ausdehnung dunkelviolett verf~rbt. Bet Er~ffnung der Bauchh6k le  
finder sich darin ein freier Ergul ]  einer sanguinolenten~ ziemlich putride 
rieehenden Fltissigkeit yon etwa 50 ecm Inhalt. Die linke Lunge 
zeigt an ihrer hinteren~ dem Thorax zugekehrten Seite an einer etwa 
10 em langen und 3 em breiten Stelle~ eine sehwarze Verf~rbung; auf 
dem Durehsehnitt quillt bet dem Druok auf die Bronehien tin z~thes, 
sehleimigeitrigesSekretheraus, D ieLungenar ter ien  enthaltenteit. 
weise ziemlich feste eylindrisehe helle und dunkle B 1 u tg e r innse l .  Im 
rechten Vorhof  und der Vena cava sup. finden sich zahlreiehe~ m~il3ig 
feuebte dunkelrote CruorgerinnseI, in denen hellere Partien yon Speck- 
hautgerinnset eingelagert sind. Der ilerzbeutel enthNt eine vermehrte 
Menge ether bernsteingelben Fliissigkeit. Am t te rzbeute l  undHerz -  
muske l  sind zahlreiehe subperieardiale und subepieardiale B lu tnngen 
siehtbar. Die Magen-  und Darmwand zeigt grSl~ere und kleinere 
snbperitoneale Blutungen. Aueh das perioesophageale Bindegewebe ist 
yon petechialen BlutUngen durehsetzt. Die gesamte B r u s t m n s k ula ~ n r 
zeigt sieh sowohl in ihren oberfl~tehlichen als aueh in ihren tieferen 
Sehiehten yon Blutptinktchen und Blutstreifen reichlieh erftillt. Die 
Milz ist betr~tehtlieh vergr~i]ert. Auf der Sehnittfl~tche quillt die duakle 
blutreiehe Pulpa ~n die HShe, Trabekel und Follikel t~berdeekend. Die 
Hoden sind normal. Die N ieren  erseheinen leieht triibe und zeigen 
keine weiteren mikroskopiseh wahrnehmbaren pathologisehen Ver~n- 
derungen. Die Vene,  in welehe die Einspritzung erfolgte, zeigt an 
der Injeetionsstelle und zirka 3 em dartiber ein freies Lumen~ oberhalb 
dieser Grenze findet sieh ein feines weil~es Blutfferinnsel. Am D ar m 
ist eine h~morrhagisehe Entztindung zu konstatieren; die Sehleimhaut 
ist yon punkt- und streifenfSrm~gen Blutungen durehsetzt, sic ist trtibe 
und yon einer sehleimig-eitrigen Masse bedeckt. Manche Darmabschnitte 
erseheinen in ihrer ganzen Ausdehnung blauscbwarz verf~trbt. Die 
Leber  ist auf ihrer Oberfl~ehe spiegelnd, einzelne Stellen zeigen eine 
pseudomelanotische Pigmentierung. - -  
M ik roskop iseh  zeigen die Nieren~ abgesehen yon einer mN3igen 
Fettinfiltration der Epithelien der Harnkan~tlchen keine auffallenden Ver- 
/inderungen. 
Betraehtet man zusammenfassend die Resu l ta te ,  welehe die 
u an l:Itihnern und H~thnen geliefer~ haben, so ergibt sieh 
zun~tehst eine weitgehende .~hnliehkeit im Verhalten yon Huhn 
und Igeli  E rheb l iehe  Res is tenz  gegen ffrol3e Dosen bei aus- 
gesproebener" Empf~ingliehkeit Nr die lokale Wirkunff an der 
29* 
434 XXIV. A. ELLI~Gm~. 
Applikationsstelle. Bereehnet man die t5dliehen Dosen auf das Kilo 
KSrpergewicht, so zeigt sich der Igel widerstandsfahiger als das 
I-Iuhn. Eine einmalige subcutane Injektion yon 0,075 g pro Kilo 
HuM wirkte in 22 Stunden tSdlich, w~thrend beim Igel einmalige 
subeutane Injektion yon fast 0,15 g erst naeh 4 Tagen den Ted herbei- 
ftihrte. IntravenSs beigebracht tSteten 5 eg einen Hahn yon 2300 g 
im Laufe eines Tages, wahrend 4,5 eg einen Igel yon 900 g keinen 
dauernden Sehaden tun. 
Bei beiden Tierarten tritt naeh ausreiehend grofien Dosen die 
entz i indungser regende Wirkung" an der Darmseh le imhaut  
und an den N ieren  in die Erseheinung', wobei die Nephritis die 
Tendenz zeigt~ in einen chronischen Zustand fiberzugehen. 
Am interessantesten, well an anderen Versuehstieren nieht be- 
obaehtet, erseheinen mir die Thrombenb i ldungen in den grSl~e- 
ren Gef~en der Brust -  und Bauehorgane,  im Herzen  
und in den Gefitl~en des Kamms. Dal~ diese Thrombosen etwa 
die Folge yon sekunditren Infektionen wareu, darf wohl ausge- 
sehlossen werden. Wenigstens wurde wiederholt und stets mit nega- 
tivem Resul~at in Sehnittpr~paraten auf Bakterien und Kokken 
gefitrbt. 
Die mikroskop isehe  Bet raehtung der K i imme ergab 
stets das gleiehe Bild: Die K~tmme zeigen eine aufierordentlich starke 
Blutfiillung namentlich der Gefiil~e, die wegen ihrer Diekwandigkeit 
wohl als kleinste Arterien anzusprechen sind und zahlreiche Arterien- 
thromben. Hierdureh ist wohl die Nekrose mit der Demarkations- 
linie hervorgerufen. Auffallend ist, dal~ sieh noeh vereinzelte Kerne 
im nekrotisehen Gewebe erhalten haben, ein Umstand, der wohi 
dutch die Mumifikation des Gewebes eine Erklarung finder. Wena 
aueh das Fehlen der Organisat ion- denn weder ein Hineinwaehsea 
von Bindegewebe noch yon jungen Gefitiien in die Masse ist irgendwo 
wahrnehmbar - - keinen Anhaltspunkt daftir gibt, da[~ der Prozel~ 
itlteren Datums ist, so spricht doch die hyaline Besehaffenheit des 
Fibrins fiir ein l~ngeres Bestehen der Thromben. Im einzelnen 
iihnelt das Aussehen der Thromben in den Arterien auSerordentlieh 
Bildern, welehe G r ii nfe 1 d bei Mutterkornvergiftung besehrieben und 
im IV. Band der Arbeiten aus dem pharmakologisehen Institut zu 
Dorpat reproduziert hat. 
Aueh der Anblick, welchen die l:Iahnenk~tmme im ganzen naeh 
tier Cantharidinverg'iftung darbieten, gleieht den Bildei-n, welche 
Kober t  naeh der Vergiftung mit Sphacelotoxin besehreibt, so sehr, 
dal~ eine Abbildung sieh ertibrigt. Die Bilder, welche'der Arbeit yon 
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A. Grt in fe ld  im VIII. Bd. der Arbeiten des pharmakologisohen Insti- 
tuts zu Dorpat beigegeben sind~ kSnnen ebenso gut zur Illustration der 
Cantharidinwirkung dienen. Es liegt deshalb nahe~ zu untersuohen 7 ob 
die Deutung~ welehe man den Kammnekrosen aeh Mutterkornver- 
giftung gegeben hat, aueh auf unsre Beobaehtungen zu tibertragen 
ist, oder ob vielleieht diese zur Aufkl~rung der Seealewirkungen zu 
verwerten sind. 
Von vielen 1) wird bis zum heutigen Tage fiir die Erseheinungen 
am Ilahnenkamme naeh Mutterkornvergiftung noah die Erkl~rung 
angenommen, welche im Jahre 1883 yon Reek l inghausen  2) in 
den folgende n Worten gab: Dutch die Seoalevergiftung treten in den 
Arteriolen der gipfelnden Teile des ttahnenkammes heftige und an- 
dauernde Kontraktionen ein, withrend weleher die hyaline Throm- 
bose gebildet wird, um ihrerseits dann die Blutzufuhr dauernd zu 
vermindern oder g~nzlieh abzusehneiden und die Gangr~tn einzu- 
leiten. 
Man geht wohl in der Annahme nieht fehl, dal~ dieser Erklii- 
rungsversueh die anatomisehen Befunde mit der damals allgemein 
angenommenen, wenn aueh experimentell nieht gentigend begriin- 
deten Ansehanung in Einklang bringen sollte~ dab die Mutterkorn- 
extrakte eine ErhShung des Blutdrueks dutch Gef~tl~kontraktion her- 
vorrufen. Die Versuehe Kober ts  a) sehienen zunaehst diese Auffas- 
sung experimentell zu stiitzen. Abet die Analyse tier Mutterkorn- 
wirkung dureh C. Jaeoby  4) hat gezeigt~ dag das Sphaeelotoxin~ 
das dieser hutor als eine zwar nicht ehemiseh aber pharmakodyna- 
miseh wohl eharakterisierte Substanz ansieht, schon in minimalen 
Dosen die eharakteristisehe Wirkung am Itahnenkamm hervorruft, 
ohne dal~ regelmfil3ig der Blutdrnek andauernd und erheblieh erhSht 
gefunden wiirde. Ebenso wenig ergab sieh die geforderte Coineidenz 
yon nekrotisierender Wirkung und BlutdruckerhShung infolge eines 
Spasmus der Gefi~l~e aus einer der iibrigen bis zum Jahre 1905 ver- 
5ffentliehten Arbeiten~ wie aus der sorgfi~ltigen kritisehen Zusammen- 
stellung yon Jo l l y  5) hervorgeht. 
Trotz dieser Befunde l~tl~t S e h m i e d e b e r g die alte Erklltrung 
l) vgl. Schmiedeberg, Grundril~ der Pharmakologie, 5. Aufl., S. 29,5, 
Leipzig 1906. 
2) Handbuch der allgem. Pathologie des Kreislaufs, S. 349. 
3) Archiv f. exper. Path. 18~ 316 (i884). 
4) Ebenda 89, 85 (1897). 
5) Jolly, Die Einwirkung des iV/utterkorns auf die Cirkulation, Preisschrift 
und Inaug. Diss. G6ttingen 1905. 
436 XX1V. A. ELLINaSa. 
noeh mit einigen Einsehr~tnkungen gelten. Er sehreibt in der neue- 
sten, Nnften Auflage seines Grundrisses: ~:Die Ursaeh  e d i e s e 1, 
Oang'r~tn ist eine dureh Stase des Blutstroms bedingte hya l ine  
Thrombose  der feineren Arterienfistchen (v. t{eek l inghausen) .  
Die Stase wird dureh eine krampfhafte Kontraktion der Gef~il3e her- 
beigeftihrt, deren Ursaehe noeh nieht ganz klar ist. Es seheint da- 
bet eine direkte Wirkung auf die Geffil~wandungen beteiligt zu seth. 
Die n~Lehste Folge dieser Geffil~verengerung" ist bet akuten Vergif- 
~ungen an allen Tierarten eine hoehgrad ige  Ste igerung des  
B lu tdrueks .  Doeh ist das Verhalten des letzteren wSohrend Glues 
Blutdruekversuehes ein weehselndes, was vielleieht davon abh~tngt, 
da[~ die Gefiil3kontraktion anfangs keine kontinuierliehe ist und erst 
allm~thlieh~ wenigstens in einzelnen Geffiilgebieten, zu ether dauern- 
den wird. Gefiil~kontraktion und Stase mtissen aber lange genug 
anhalten, um eine hyaline Gerinnung zustande kommen zu lassen .... " 
Erst naeh dem Erseheinen der Nnften Auflage dos Sehmiede-  
bergsehen Grundrisses trat die Mutterkornfrage in Gin neues Sta- 
dium dureh Dales1) grtindliehe Analyse der Mutterkornwirkungen. 
Da le  hat zuerst einwandfi'ei g le iehze i t ig  die Gefal3verengerung 
und die dadureh bedingte Blutdruekerh5hung plethysmographiseh 
und im Kymographionversueh f stgestellt. Abet sie ist bet Hunden 
und Katzen nut zu beobaehten bet ausgiebiger ktinstlieher Atmung 
unter Anwendung yon Curare und einem flt~ehtigen Auaesthetieum - -  
woranf gelegentliehe Beobaehtungen yon Kober t  und Jaeoby  
sehon hingedeutet hatten --, oder naeh Aussehaltung yon Grol~hirn 
und Medulla oblongata. ~Tber die Wirkung am FIuhn entb~tlt die 
Arbeit nut die kurze Bemerkung, dal3 die druekerhShende Wirkung 
ausgesproehen set. Am Kaninehen und Affen lal~t sie sieh kaum 
naehweisen. D ale drtiekt sigh deshalb aueh |1bet die stimulierende 
Wirkung der Mutterkornpr~tparate auf die Arterien (und deli Uterus) 
sehr zurtiekhaltend aus: wSohrend er dig Analyse der bet g'r5f~eren 
Dosen beobaehteten paralysierenden Wirkungen besser kl~tren konnte. 
Somit seheint mir aueh naeh den Resultaten yon D a 1 e die 
1Riehtigkeit des Reek l inghausensehen Erkl~rungsversuehs fiir die 
Entstehung der Kamm-Nekrosen noeh nieht ausreiehend gesiehert. 
Fttr dis Cantharidinvergiftung ist er wohl noeh weniger ver- 
wertbar. Denn hier ist eine Blutdrueksteigerung bet keinem Tiere 
beobaehtet worden. Die Beobaehtungen yon Gal ippe 2) und L ieb-  
1) Journ. of physiology 3'1, 16.3 (1906). 
2) G a i ip  p e, 1~tude toxiologiqtte sur l'empoisonnement par la cantharidine, 
Paris 1876. 
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r e i e h 1) an eantharidinempfindliehen Tieren habe ieh am Kaninehen 
bestgtigt gefunden, und ftir den Hahn habe ieh reich in zwei Kymo- 
graphion-Versuehen t|berzeugt, da[5, trotz intensiver Verfgrbung des 
Kammes bei suboutaner Injektion oder bei tSdlieher Vergiftung dureh 
Einspritzung in eine Vene keine ErhShung des Blutdrueks auftritt2) 
Ftir das Cantharidin muI5 Mso jedenfMls eine andersartige ,Ge- 
f~tf~wirkung ~: angenommen werden, die in der bei H~thnen beobach- 
r Intensitat bei anderen Tieren noeh nieht wahrgenommen wurde. 
Die Anfangsstadien dieser Wirkung sind yon Corni l~) am Hunde 
beobaehtet. Er sieht die Nierenaffektion als Teilerscheinung einer 
Erkrankung an, die sich in den versehiedensten 0rganen mani- 
festiert. Nach ihm wirkt alas Cantharidin in erster Linie auf die 
Capil!arw~nd, welehe den Gef~inhalt, Plasma s ro~e und weit~e Blut- 
kSrperehen austreten l~tl~t; ja das Endothel sell sogar zugrunde 
gehen. Erst nachher wirkt das Gift auf die Epithelzellen der Sehleim- 
h~ute und Driisen ein. 
Die entztindungserregende Wirkung also, welehe ia ihren 
Anfangsstadien zur therapeutischen Verwendung der spanisehen 
Fliegen Veranlassung gegeben hat, seheint es zu sein. welche in 
ihren hSheren Graden die El'seheinungen am ttahnenkamm und 
die Thrombosierung gr51~erer Gef~lSgebiete herbeiftihrt. 
Ob diese Erkl~r.ung aueh f~ir die Wirkung des Mutterkorns zu- 
trifft, wage ieh, well es mir an eigenen Erfahrungen fehlt, nieht zu 
entseheiden. Da .aber bei ehronisehem Verlauf der Sphaeelotoxin- 
wirkung ganz so wie naeh Cantharidin Blutaustritte in allen inneren 
Organen beriehtet werden, da beim Sehwein das Mutterkorn Brand- 
blasen an Ohren nnd Nase hervorruft~ so seheint mir aueh fiir dis 
Mutterkornvergiftung der fiir das Cantharidin angenommene Erkl~t- 
rungsversueh sehr wohl diskutabel. 
Ob er wirklich das Riehtige trifft~ mtissen erst weitere Unter- 
suehungen tiber: die Wirkung yon l~{u~terkornpritparaien at~f die mor- 
photischen Elemente des Blurs und der Gefitl~wand entseheiden. Die 
bisherigen Resultate derartiger Studien widerspreehen einander, wie 
ebenfalls Jo l l ys  Zusammenstellung zeigt, so sehr, dal~ keine Sehlul3- 
1) Therapeut. Monatsheffe 1891. 
2) Versuche an Tieren mit ktinstlicher Atmung habe ich bisher nicht an- 
gestellt, well eine Einwirkang auf nattirliche Atmung sich nach Cantharidin 
erst in den letzten Stadien bemerkbar macht. 
3) Cornil betont ausdrticklich, dab er in den meisten Organen besonders 
in der Lunge auf der lntima atler kleinsten Arterien und Venen Anh~ufangen 
einer anhM'tenden Leukocytenschicht und Endotheldefekte g fanden habe. 
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folgerungen mSglieh sind. Wie fiir viele strittige Punkte in der 
Lehre yon den Mutterkornwirkungen, ist auch ffir diesen in der Zu- 
kunft Klarheit zu erhoffen yon der Anwendung eines wirksamen und 
chemisch reinen Priiparats, wie es jetzt in dem yon B a r g e r und 
Carr  l) dargestellten, yon Barger  und Da le  2) pharmakologisch 
untersuchten Ergotoxin vorznliegen scheint. 
Kehre ieh nach diesem Exkurs auf das Gebiet der Mutterkorn- 
vergiftung zu den Resultaten der Cantharidinversuehe zurtick, so 
scheint mir deren wichtigstes Ergebnis zu sein, dab die Beobaehtun- 
gen am resistenten Hahn einen Einblick in die hSheren Grade der 
Gef~il~wirkung gestattet haben, deren erste Stadien zur therapeuti- 
schen Anwendung der Canthariden verwertet werden. 
Ob die entziindungserregendc und nekrotisierende Wirkung' allein 
die Schitdigung and den Tod der verg'iftetea Tiere bedingt, dariiber 
bringen meine Versuche keine definitive Entseheidung. In der Lite- 
ratur ist diese Frag'e verschieden beantwortet ~ worden. Sehmiede-  
bergS) schreibt dam Cantharidin eine ahnliche Wirkung auf das 
Zentralnervensystem zu~ wie demPhenol, S toekv is  4) dagegen sagt 
wSrtlich: On ne eonst ate aucun sympt6me permettant de conclure 
une action direete de la eantharidine sur les centres du cerveau, de 
la mo~lle allong6e ou de la mo~lle 6pini6re. 
P inoy  and Densunianu~)  haben bei Meerschweinehen nach 
~ubkutaner Injektion yon cantharidinsaurem Kalium anatomische 
Ver~inderungen a Ganglienzellen mit der Ni s sl sehen Methode nach- 
weisen kSnnen. Da aber C o r n i l  in allen Organen, an den Epi- 
thelien aller Schleimhiinte~ in den Leberzellea Veranderung'en fand~ 
so beweist das noch nicht, dab eine besondere Wirkung auf die ner- 
vSsen Zentralorgane im Sinne Schmiedebergs  vorliegt. Noch 
weniger besagen die ebenfalls yon P inoy and Densun ianu  vor- 
genommenen i traeerebralen I jektionen. Die Kritik dieser Me- 
rhode, welche Bruno ' )  and ich 7) gegeben haben, zeig't, da[~ sic zur 
Entscheidung pharmakologiseher Fragen wenig geeig'net ist. 
Die an empfindliehen Tieren beobaehteten Vergiftungsbilder schei- 
nen mir Stockv is '  Ansspruch zu rechtfertigen and die Beobachtun- 
1) Journ. of the Chem. Soc. 91, 337 (1907). 
2) Biochemical Journ. 2, 240 (1907) cit. nach Bioehem. Centralbl. 6, 406 
3) GrundriB der Pharmakologie, S. 350. 
4) Lemons de Pharmacotherapie, Haarlem et Paris 1898, S. 26. 
5) Compt. rend. d. 1. soc. d. biol. 53~ 103 (1901). 
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gen an resistenten Tieren, bet welchen, wie gezeigt wurde, die entziin- 
dungserreg'ende Wirkung langsamer und deshalb deutlicher hervortrat, 
spl:eehen eher gegen eine direkte Wirkung auf das Zentralnerven- 
system. Iqamentlieh fehlten sowohl bet den Igeln wie bet den Htih- 
nern alle Reizerseheinungen, dis auf eine Erreg'ung yon Zentreu wie bet 
Carbolvergiftungen hi~tten sehlieBen lassen. Die Liihmungen, welehe 
bet  einigen Versuehstieren lokalisiert hervortreten, sind zweifellos 
zum Tell auf lokalc Ursaehen, Nekrosen oder Abszesse aa den be- 
treffendea Gliedmafien zurtiekzuftihren. Der sehliefilich eintretende 
Atemstillstand, ie allgemeine Benommenheit und Liihmung der Be- 
wegungsorgane s tzen wohl eine spezifisehe, yon tier allgemeia ne- 
krotisierenden versehiedene Wirkung auf die nervSsen Zentralorgane 
nieht voraus. Es liegt also fur diese ein Beweis bisher nieht vor. 
In die Urs~ehea der Resistenz gewS, hren die Versuehe an Htih- 
nern bisher ebenso wenig einen Einbliek wie die frtiheren an ~geln. 
Ftir eine Entgiftung auf ehemisehem Wege sprieht auch hier niehts. 
Aber ieh kann sie nicht mit der gleiehen Bestimmtheit aussehlie~en 
wie beim Igel. In mehreren Versuehen wurde Cantharidin aus den 
Exkrementen aeh der Methode, welehe ieh fi'tiher beim Igelkot an- 
gewandt habe~ wieder gewonnen. Aber um die Ausseheidung quan- 
titativ zu verfolgen~ ist diese Methode nieht ausreiehend genau. Ich 
mul~te reich deshalb mit dem qualitativen ~aehweis~ bezw. mit der 
Reindarstellung kleiner Quantit~ten begni igen.-  
Es ist mir zum Sehlusse eine angenehme Pfiieht, Herrn Prof. 
M. Askanazy  - - je tz t  in Genf -  far die wertvolle Untersttitzung 
mit seinem Rate bet der Beurteilung der Sektionsbefunde und der 
mikroskopisehen Pr~tpargte herzliehen Dank auszuspreehen. 
